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I Lannée peédiatrique

Quoi de neuf en infectiologie
et vaccinologie pédiatrique ?

Une recrudescence de
pathologies infectieuses,
virales et bactériennes, non
invasives et invasives, au cceur
de toutes les attentions

Comme tout clinicien a pu le constater, la
mise en place des mesures barriéres pour
lutter contre la propagation du SARS-
CoV-2 en 2020 a eu des conséquences
majeures sur la fréquence des infections
respiratoires en pédiatrie. Une réduc-
tion sans précédent de ’ensemble des
infections ORL et respiratoires aigués de
I’enfant, a la fois virales et bactériennes,
en ambulatoire et en milieu hospitalier,
a été observée dans de nombreux pays,
dontlaFrance[1, 2]. Cette baisse majeure
aégalement concerné les infections inva-
sives bactériennes, notamment a pneu-
mocoque, méningocoque, Haemophilus
influenzae ou encore streptocoque du
groupe A [3, 4].

Toutefois, assez rapidement aprés la
constatation de cette situation, plu-
sieurs scientifiques ont émis’hypothése
d’un risque de rebond épidémique a la
levée de ces mesures barriéres, du fait
de la quasi-absence d’exposition de la
population générale a ces pathogeénes,
augmentant la proportion d’individus
non immunisés pour ces derniers et
donc susceptibles de contribuer a une
épidémie majeure en cas dereprise de la
circulation de ces pathogenes [5, 6]. Cette
théorie dite de “dette immunitaire” a été
trés largement confirmée sur le terrain (7,
8], avec des conséquences majeures sur
notre activité clinique et notre systéme

de soin, notamment pendant I’hiver
2022-2023 [9].

Un des exemples caractéristiques de ce
phénomene a été I’épidémie de bron-
chiolite que nous avons subie cet hiver:
le nombre de passages aux urgences
pédiatriques et les hospitalisations en
services conventionnels, mais aussi
en réanimations et soins intensifs ont
dépassé de loin ce que nous avions
observé avant la pandémie [9], satu-
rant complétement notre systeme de
santé, avec des situations dramatiques
de transferts en urgence sur plusieurs
centaines de kilométres pour trouver
une place dans un service de réanima-
tion pédiatrique. Cet exemple a été le
plus médiatisé, mais est loin d’étre un
phénomene isolé. Une recrudescence
de plusieurs pathologies infectieuses
ambulatoires a également été rapportée,
telles que les otites moyennes aigués,
les infections a entérovirus et les gastro-
entérites [8]. Les infections bactériennes
invasives, notamment a pneumocoque
(pleuropneumopathies, pneumopathies
bactériémiques, méningites), n’ont pas
échappé a cetteregle [10, 11].

Le streptocoque du groupe A est pro-
bablement un cas a part, méritant une
attention particuliére. Une épidémie
sans précédent d’infections invasives a
streptocoque du groupe A a été observée
dans plusieurs pays dont la France, avec
un pic d’incidence entre 2 et 5 fois supé-
rieur aux années prépandémie [12, 13].
Cette épidémie était d’autant plus sur-
prenante qu’elle est survenue en France
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dans un contexte o1 la varicelle, élément
déclencheur connu de ce pathogene,
était peu fréquente. Cette épidémie a
affecté également I’ensemble des formes
non invasives d’infections a strepto-
coques dugroupe A, dont les angines, les
scarlatines, les anites ou encore les tour-
nioles [14]. Les études de séquencgage
ont rapidement permis d’éliminer ’hy-
pothése de I’émergence d’un nouveau
clone virulent. Une étude de portage du
streptocoque du groupe A chez le petit
enfant a montré que celle-ci avait aug-
menté de fagon significative durant cette
épidémie, alimentant I’hypothese de la
“dette immunitaire” [15]. Cependant,
I’intensité unique de cette épidémie
et la concomitance avec une épidémie
importante de grippe ont fait suspecter
un role associé d'une infection grippale
comme facteur déclenchant de ces infec-
tions, posant donc la question de méca-
nismes immunitaires multiples, ala fois
liés au pathogeéne lui-méme, mais aussi
a des éléments déclencheurs viraux,
pouvant expliquer pourquoi I’épidémie
d’infections invasives a streptocoque du
groupe A a été a ce point intense [15].
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A l'arrivée de I’hiver 2023-2024, nous
nous trouvons donc dans une situation
d’instabilité majeure. N’ayant jamais pu
observer une situation épidémiologique
similaire par le passé, aucun modele sta-
tistique ne peutraisonnablement prédire
I’évolution de ces infections virales et
bactériennes durant les prochains mois.
Cette situation d’incertitude importante
met en relief deux enjeux majeurs:
—notre capacité a diagnostiquer correcte-
ment toutes ces pathologies infectieuses
communautaires, et a identifier et trai-
ter les infections invasives bactériennes
précocement parmi le flot d’infections
virales, sans surprescrire d’antibio-
tiques;

—notre capacité a faire face a des épidé-
mies dont I'intensité pourrait a nouveau
mettre en grande tension notre systéme de
santé, en ambulatoire comme a I’h6pital.

Dans un contexte
épidémiologique sans
précédent, quels moyens de
lutte mettre en place?

1. Optimiser nos outils diagnostiques

En ambulatoire, comme aux urgences
pédiatriques, la question de I’identifi-
cation des enfants avec une infection
bactérienne, nécessitant un traitement
antibiotique, et des patients ayant une
infection invasive, dont la prise en
charge urgente en milieu adapté est
nécessaire, pourrait étre plus com-
plexe encore que d’ordinaire, du fait de
I’augmentation de I’incidence de ces
derniéres. Afin de ne pas céder a la sur-
prescription d’antibiotiques, plusieurs
outils paraissent indispensables pour
guider le clinicien.

L’'usage du test de diagnostic rapide
(TDR) pour le streptocoque du groupe A
est absolument fondamental dans ce
contexte. Les performances diagnos-
tiques (sensibilité et spécificité) étant
excellentes, a la fois au niveau pha-
ryngé [16], anal [17] ou pour un panaris
péri-unguéal [18], ce dernier devra étre

systématiquement réalisé des que ce
pathogene est suspecté en pédiatrie.

La micro-CRP a démontré depuis plu-
sieurs années déja son intérét dans la
réduction des prescriptions d’antibio-
tiques a la fois en ambulatoire et aux
urgences [19]. Son usage doit toutefois
étre réservé aux enfants ayant une fievre
évoluant depuis plus de 12 a 24 heures
pour étre interprétable. En respectant ce
critere, cet outil parait incontournable,
en particulier pour les suspicions de
pneumopathies bactériennes, pour
lesquelles la clinique et la radiologie
sont souvent insuffisamment discrimi-
nantes [20].

Enfin, les TDR viraux, notamment le TDR
triple grippe, virus respiratoire syncytial
(VRS) et SARS-CoV-2, permettent de pré-
ciserle diagnostic microbiologique dans
denombreuses situations de symptémes
respiratoires aspécifiques [21].

L’ensemble de ces tests de type point of
care devrait donc jouer un réle crucial
afin de guider les cliniciens sur le plan
diagnostique, dans la juste prescription
d’antibiotiques, et devrait également per-
mettre de réduire le recours a des exa-
mens complémentaires souvent invasifs.

2. Optimiser nos programmes
vaccinaux

Le second levier majeur dont nous dis-
posons pour faire face a larecrudescence
des infections communautaires de I’en-
fant repose sur ’optimisation de notre
stratégie vaccinale.

Concernant les vaccins conjugués pneu-
mococciques, le phénomene d’émer-
gence de sérotypes non couverts par
le vaccin a 13 valences actuellement
recommandé en France a poussé les
laboratoires pharmaceutiques a dévelop-
per des vaccins de nouvelle génération
a valences plus élevées [22, 23]. Ainsi,
un vaccin conjugué a 15 valences a été
récemment approuvé par I’European
Medicine Agency et a regu un avis favo-

rable de laHaute Autorité de santé (HAS)
en vue d’'unerecommandation nationale
chez I’enfant a partir de 6 semaines de
vie. Il devrait donc étre ajouté au calen-
drier vaccinal 2024 [24]. Un autre vaccin
conjugué, a 20 valences, a également regu
en 2023 un avis favorable delaHAS pour
I’adulte avec facteurs de risque d’infec-
tion invasive a pneumocoque et sera pro-
bablement également disponible pour
I’enfant dans les prochaines années [25].

Concernant la grippe, les recomman-
dations frangaises consistent a réserver
la vaccination aux enfants de plus de
6 mois présentant des facteurs de risque.
De nombreux pays, dont le Royaume-
Uni, les Etats-Unis ou encore I’Espagne,
recommandent une vaccination géné-
ralisée a ’ensemble de la population
pédiatrique. En 2023, la HAS a été sai-
sie par la Direction Générale de la Santé
afin de se prononcer sur cette question et
recommande que la vaccination contre la
grippe saisonniére puisse étre proposée
chaque année aux enfants sans comor-
bidité 4gés de 2 a 17 ans [26]. Une modi-
fication du calendrier vaccinal est donc
également probable en ce sens [26].

Au-dela de ces nouvelles recomman-
dations, les modifications récentes du
programme vaccinal frangais et notam-
ment la recommandation de la vacci-
nation contre le méningocoque B et le
rotavirus nécessitent d’étre analysées.
Ces deux ajouts ont eu lieu durant les
deux derniéres années. D’apres les don-
nées de I’étude Vaccinoscopie, en juil-
let 2023, la couverture vaccinale pourle
rotavirus chez le nourrisson en France
était de 27 % (= une dose), et celle pour
le méningocoque B de 56 % pour une
doseregue et chutaita 20 % pourladose
de rappel des 12 mois [21]. Ces chiffres
mettent en relief nos difficultés a obte-
nirrapidement une couverture vaccinale
correcte pour avoir un bénéfice de santé
publique optimal. Mettre I’accent sur ces
vaccinations sera la responsabilité de
tout praticien afin de réduire le fardeau
de ces pathologies dans les prochains
mois et années.
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Nirsévimab, une nouvelle arme
qui change la donne ?

Le nirsévimab est un anticorps mono-
clonal ciblant la protéine de fusion F du
VRS et disposant d'une longue demi-vie,
permettant d’obtenir une durée de pro-
tection de plusieurs mois avec une seule
injection. Deux essais randomisés contre
placebo ont évalué ’efficacité et la tolé-
rance de ce produit [27, 28].

Le premier a été réalisé au sein d’une
population d’enfants nés prématurés
entre 29 et 35 semaines d’aménorrhée.
Apres avoir randomisé 1453 enfants
prématurés, cet essai a mis en évidence
une réduction de 70,1 % des infections
respiratoires basses a VRS nécessitant
une consultation médicale et de 78,4 %
des infectionsrespiratoires basses a VRS
nécessitant une hospitalisation dans le
groupe nirsévimab, comparé au groupe
placebo [28].

Le deuxiéme essai a été réalisé au sein
d’une population d’enfants sains nés
au-dela de 35 semaines d’aménor-
rhée [27, 29]. Cette étude a randomisé
au total 3012 enfants et a montré une
efficacité de 76,8 % dans la prévention
desinfectionsrespiratoires basses a VRS
nécessitant une consultation médicale et
de 78,6 % dans la prévention des infec-
tionsrespiratoires basses a VRS nécessi-
tantune hospitalisation [29]. Le profil de
tolérance était rassurant dans ces deux
études (27, 29].

Suite a ces résultats, la France a été
I'un des tout premiers pays au monde,
avec I’Espagne, les Etats-Unis et le
Luxembourg, a implémenter cet
anticorps en population générale en
septembre 2023 (recommandation
d’immuniser tout nourrisson né apres le
6 février 2023).

Le VRS n’étant pas le seul virus indui-
sant des bronchiolites et ce pathogéne
circulant de fagon majeure chez l’en-
fant de plus d’'un an et I’adulte, il ne faut
s’attendre ni & une disparition du VRS

ni a une disparition de la bronchiolite.
Cependant, ces résultats laissent présa-
ger uneréduction importante des formes
les plus séveres de bronchiolite, surve-
nant principalement chez le nourrisson
de moins de 3 mois. Plusieurs études de
surveillance de cet impact se mettent en
place en France, dont les résultats seront
particuliérement attendus dans les pro-
chains mois.

B Conclusion

La situation épidémiologique en infec-
tiologie pédiatrique en 2023 est unique
abien des égards et’évolution des infec-
tions pédiatriques communautaires
difficile a prédire. Dans ce contexte
d’incertitude, nous avons la chance de
disposer d’outils sur le plan diagnos-
tique, mais aussi en matiére de préven-
tion, qui devraient nous permettre de
réduire substantiellement la morbidité
liée a ces pathologies et d’éviter que nous
revivions une saison hivernale telle que
2022-2023.
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